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(3) Phospholipidformulierungen und ihre Verwendung fur die Zubereitung liposomaler medizinischer und 
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(57) Phospholipidformulierungen, dadurch gekennzeichnet. 
daB sie Phosphatidylcholin, eine Olkomponente, Alkohol. 
Stabilisaior, Wirkstoff und gegebenenfalls Hilfsstoff enthal- 
ten, Verfahren zu ihrer Herstellung und ihre Verwendung fur 
medizinische und kosmetische Badezubereitungen. 
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Oder kosmetische Wirk- 

5 reuungen. 5 nersienung iiposomaJer medizinischer oder kosmetischer Badezube- 

■ \«« MCdi2in U " d Kosmetik sehr 

FuBbadern. Sitzbadern. Armbadem oder VolSS erfXen " kan " m Form von Teilbadern. wie z. B. 

DerBegriffdesWirkstoffsi$thierbeiunterschi^icTwihr M H» k 
.0 ^H^utkrankhehenzuheilenodergunstK 

Stoffwechsel einzuwirken. hat ein kosmefischer ^ 

verm.ndert z. B. die Austrocknung der Haut, bew^kt erne hZJS?. Funk "°"; Ein kosmetischer Wirkstoff 
Elastizita, der Haut, schutz, die Hau, vo der ^W^unieTder ^^^h? 8 ' ^ d ' C Haut Weich ' v ""essert die 
D-ewichtigstenlnhaltsstoffeeinesOlbadssindOlkfrn^ . , 

.s ren d,e e.ne Dispersion der Olkomponente und d« SSnYh^i ' C e,ner , oder m « h ™e Emulgato- 
•m Wasser ermoglichen. vvirxstoffs, insbesondere wenn er hpophilen Charakter hat, 

Typische Emulgatoren fur Olbader sind z. B Pth n v»i:<> r .. j 
Phosphorsaure. Ricinolsauresulfate, AlkohotheLfa^c e n^V"^''^ 16 . Fe " a "«> h <>'e. Ester der 
nach Vermischen der Formulierung mil dem Badewasser oberfern™, ' ^ Em " « at< >™nteil S ergeben sich 
klare Bader(hoher Ameil). d. h. die GrdBe der £Xl der^nS milchigeoder 
torkonzentration beeinfluBL spanned der entstehenden Emulsionen wird durch die Emulga- 

Emulgatoren haben neben ihrem VorteiL liooohile Stnff.. in j- 
Nachteil. auf die Hau, entfettend zu wirken 35£ ^SS^^SSSSS^ "if ^ ZWan * s,aufi S *" 
urn Badewasser zu binden. Auch ist dem Farhmann LluiH I J » 'L °"' lnsb «ondere wenn er pophil ist 
Stoffkonstanten. namlich der krit sche7 M ^eJ^kon ^^"Z ta Abh ^Skei, e^r ihre 

die kritische Micel.enkonzemration is "urns^ wirk |" k6nnen ' e 

und damit das Irritationspotential. Hinzu kommt daB fihlirhJ 2™ ce,,ar gebundener Emulgatormolekiile 

fernnd. Fmrinder in der Bade*anne K Olkomponentd unangc.hiw ™d miihsam 2 U ,„,. 

(p-Hydroxybenzoesaurebutylester) Die AJIersrieausIosunVvon If™. . asser * ehalts 1 e,n Konservierungsmittel 
und man versucht daher gerade bei ProdukferkoImeK? Ko . nsen J5 run «t m » teln hinreichend bekannt, 
Verwendung konservierungsfreie- ^Pra^aTate TuszS Art dieses Risiko durch die 

NachteiJ ist die bekannte fringe Haltbarkeit von waBr,/en £ ri„SSAJ ' J"*? Ein Wei,erer 

Esterbindungen langsam Fettsauren abspsdten und steh so die F^en«rhaff^H r> a j S 'if durCh der 
hinaus ist die beschriebene Mischung nich Tge«n AmxmJ™ ^ ^ Pr 5 K,ukt « verandern. Daruber 

Lecithin durch seinen hohen Linolsaur^ geschutzL Dies ist jedoch sehr wichtig, da 

fur den Laien .eich, feststeH^dtchX ' St ^ Em P«" dli <*««* ".ach, sich.Lh 

einen^schSt^S O.komponente und .ipophi.er Wirkstoff nur 

z. B. Vitamin-A-aceta, (Akne St^ffiSETS^^? h y dr ^ seem P« n d'^hen Wirkstoffe wie 
oxidationsempfindlich. Die ruclcfettendrSng von unTT/^' 0 " ^ 3erdem auch sehr 

anwesendenEmulgatorsimmern^hnichtvoTlaus!^^^^^^ dCr 0lkom P° nente kann aufgrund des 

Anwesenhei. von EmuJgi oren die dtm FaSman^ S£ 6 ' e r ^ Forn,Uhe ™?8 en sind j^^" auc " Wer die 
Hornschichtquellung (silhe oben) be^ka^nt s^ d Auch a t a * ^"l? 01 '™* ""d/oder ihren EinfluB auf die 
konnten nich, beseitig, werden m¥ Ausnahme da^ V >TL ^ ? ^ ° b A en genanmen Mischun « 
wurde. Aber auch hier ist dem Fachmann bekannL das VT £Zr, F . zu ^etzendes Antioxidans beschrieben 
hat, da es selbst gegenuber Luftsauerstoff sehr empfintllTchTt beschrank,e Wirku "« ^ Antioxidans 

Li^e'Ss^f fo;or u e nd P wSo^o r ^ vorgesch.agen. bei denen 

und Kosmetik 70(12X 757 -764)). KSlo " Kom Ponente dienen (H. Lautenschlager und J. Roding, Parfumerie 

Uposomen sind Vesike. mi, unterschied.ichs.er Struktur. Je nach Herstel.ungsverfahren unterscheide, man 
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unilamellar^ oligolamellare. multilamellar oder fusioniene Korner mi. M» m k...... l. , • 

messer von ca. 15 -3500 nm. Eine Obersich, gib. H L P F ed ler S ™e ^7f«,X^ Ph" ""T Du "*J 
und angrenzende Gebiete. Verlag Editio Cantor. Aulendorf . 989 S 7 ^»_ 746 Pharmaz.e. Kosmet.k 

Beispie.e fur die Be.adungen in rM^jJtt^rt" (beladene Liposomen). 
Wirkstoffe. pflanzliche und tierische Ole Ret.noide. Steroide. Iipoph.le und amphiphile „ 

Jh^H • n A"*? l ' p ° somale Badeprodukte sehr viel Wasser enthalten (80% und mehr) und ta Sen sd~ 
chend groBe Gebmde (500-1000 ml) abgefull, und konservier, werden mussen. Di S SS!^ trofz 
Konsemerung nur beschrankt naltbar.da die Bestandteile der Liposomen zu H^lTSSSfci 
d.erbarke.t ne.gen und damit die Zusammensetzung wahrend der Lagerune vwiXii^mK Z 

ESTr 1 " KK ger Dies a , ,les n st aus heu,iger Sic * 1 unren,abei ^3^^2*5* 

l.chen Durchbruch l.posomaler Badepraparate verhindert. Das Problem kann auch damn S K^Sen 
daB z. B. ge nergetrocknete oder spriihgetrocknete Instant- Liposomen eingesetzt werden da s e einers^s von 
der Herstellung sehr teuer und dami. unwirtschaftlich sind. andererseits gerade flusrige fipM Kom Zemen 
na urgemaB n.cht oder nur sehr beschrankt enthalten konnen. Hinzu kommt. daB derfrt^e Fo mSXen eln 
besonders groBes Volumen e.nnehmen und daher unvorteilhaft transportiert werden konnen 6 
u,jnn n J , , at ok ube ?' as . J c , hend da0 ™» n die oben genannten Probleme elegant losen oder umgehen kann 

wenn man Phosphohpuiformulierungen. dadurch gekennzeichnet. daB sie Phosphatidylcholine eSl^nfn-?' 
LT^' n '^ ho, j 3 >- Stabilisator (4). Wirks.off (5) und gegebenenfa.ls hS^S^^S)^ 
rkslo^ntLd^ — ** *" * - mit oTuTl 

D.e genannten Hauptkomponenten der erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen (1) bis (6) sind: 

(1) Phosphatidylcholin: Produkte dieser Art sind unter unterschiedlichen Handelsbezeichnungen im Han- 
del und werden von Lecuhmverarbeitern hergestellt Vorteilhafterweise werden pflanzliche meist Tus der 
Sojabohne gewonnene, oder t.ensche. meist aus Huhnerei gewonnene, Phosphatidylcholine e nge etzt 
r 0 k0m S° n u n,e: D,eS f- Kom P° nente kann aus nativem Ol. (teil-)synthetischem Ol Cartonsaureestern 
fluss.gen Wachsestern. ohgen Kohlenwasserstoffen oder Mischungen derselben b«tel^nU^er^S 
Olen versteht man Naturole pflanzlichen oder tierischen Ursprungs. Pnanzliche Ole sind z B Sonne nhln 
mendl Diste.ol, Avocadool, Mandelol. Sojaol. Rizinusdl. ErdnuBo^We zenkSl Karoftenll' XriKS" 
^"p -^r^ 6 ; N o a f Ch,k ![ 2en6,> HaselnuB «'. PalmkernOLSesamdl. Leindl, Macada^a-NuL?M a rskeT 
mol Rubol Mohnol . Pnrs.chkernol, Olivendl, WalnuBSI. Tierische Ole sind z. B. Nerzdl und F^chol Tei 
)synthet,sche Ole s.nd hauptsachlich Triglyceride, deren Saurekomponenten aus definterten ode M ischun- 
gen aus m.tte - oder langkett.gen Fettsauren bestehen. z. B. Capronsaure, Caprinsaure Steariwtare 
SHikS ™™T™ e - °' SaUre - Linolsaure - Ricinolsaure. Zu den synihetischen Olen ^gehoren auch d^ 

He! n\?r y 3C f U ^ etv,,actat - 2-Ethylhexylpalmitat, Isooctylstearat, Hexyllaurat. Dibuty^ipat, 2 OcS- 
w^hl, 'sopropyllmoleat zu vers.ehen. Flussige Wachsester sind z. B. im jojobaol emha hen Auch Se 
iSSSSSS^ <*" -den kdn^ « 60 

^Mi^W eng, ^ , - J - Bu, ^ lytoL G,yCerin eingese,2t werde " Der Z« atz L A^koho s haX 
Funktion. e.ne homogene Ldsung bei der Mischung der Formulierungsbestandteile herzustel en er hat aber « 

odeJc^HneinTse^^ CharaktCr ' ^-P^SS^^ " 

(4) Stab.lisator. Der hier verwendete Stabilisator ist in der Regel Harnstoff. Er ha, die Funktion. einerseits 
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hln° a X iH! li0nSbeS !f ndigkeh ? Cr Crfindun ^gema0en Phospholipidformulierungen ganz wesentlich zu erho 

Pharmazeut.sche Wirkstoffe der erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen sind Retinnl „„h h 

Ester V.tam.n.A.saure und deren Ester (Tretinoin). Isotretinoin Re«ino.d^allg!m e n ^nttmvkodkl aT 

benbehandlungsmmel. Allantoin, Clotrimazol. Guajazulen. Hexylresorcin isonrenal n F.mfi? c 

saure Kamillenextrakt. Hamamehsextrakt. Salbeiol, Eukalyptusfil. Fichtennadelol WacholderbeTrnl r»i 
iSbrf naneX u ra , kt - Eichen »" d « X trakt. Weizenkleieex^ak, kMcrn^^B^^^LS: 
garbenblutenextrakt, Limonen. Heublumenextrakt. Molkepulver. Hopfenextrakt, l^vendelol Tannin Aes 
culm. Aescm. Sahcylam.d. Latschenkieferextrakt. Nicotinsauremethylester, ^SSSSi^&J^ 
exS^ nat Sa,, , c y , I f au n re 8«y~ 1 ^. Estradiol. Dichlorophen. Undecylensaur ^toSSJS^SS: 
extrakt. Thymusextrakt. Benzalkoniumchlorid. Griseofulvin Nystatin Amnhoter ™ « S.™n? 
' 35 Zi fET* Tioco "^J. Ketoconazo.. Isoconazol. Co/fcin IbuToft^ ftSSSS E& 

phenac. Flufenam.nsaure. S.l.binm. Silymarin, Linolsaure, alpha- Linolensaure, gin^uSShS di ho 
mo-gamma-Lmolensaure. Eicosapentaensaure. Minoxidil. Superoxiddismutase L,nolen *»"'e- *-ho- 

K"f* Un, * r einem Kegebenenfalls mit zu formulierenden Hilfsstoff der erfindungsgemaBen 
Phosphol.p.dformuherungen sind z. B. Duftstoffe. Parfumole, Antioxidantien wie z B AscorbinS A, 
corb.nsaurepalmnat. Butylhydroxytoluol. Butylhydroxyanisol. PropylgallarvTtamin E VulminTL^i 
V.tam.n.E-palm.tat, Antioxidans-Synergisten wie z. B. EDTA. I -Hydro! ye.han-lTd^ 

Sen. afSiUre ' HSrnSaUre U " d f3rbende SubStanZe " S ° wie deren MiscLnf e rCn~n£ 

45 Entsprechend den gewiinschten Gehalten der einzusetzenden Wirkstoffe werden die Gehalte der anderen 
Komponenten der erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen angepaBt. Die Gehahe de Einzelkompo 
nenten der erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen kdnnen daher in folgenden Grenzen variferenr 

Phosphatidylcholin (1) 05,0—70,0 Gew.-<% 

50 Olkomponente(2) 03,0-55,0 Gew.-% 

Alkohol(3) 03.0-39,0 Gew.-% 

Stabihsator(4) 00,1 -07,0 Gew.-% 

Wirkstoff (5) 00,1 -50.0 Gew.-% 

55 Hilfsstoff (ggfs) (6) 00.1- 10,0 Gew.-<% 

Vorzugsweise betragen die Gehalte der Komponenten der erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen: 

Phosphatidylcholin (1) ... 

eo Olkomponen,e(2) 20,0-40.0 Gew,% 10.0-40.0 Gew,% 

Alkohol(3) 20,0-39,0 Gew.-OA 

Stabihsator(4) 01,0-07,0 Gew.-0/b 

Wirkstoff(5) 01,0- 10.0 Gew.-0A 

65 Hilfsstoff (ggfs) (6) 00,1 -05.0 Gew.-o/b 

Typische Zusammensetzungen der erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen sind: 
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(A) 

Phosphatidylcholin(l) 

Olkomponente (2) 

Alkohol(3) 

Stabilisator(4) 

Wirkstoff(5) 

Hilfsstoff(6) 

Summe 


10.0Gew.-% 
40.0Gew.-% 
39,0Gew.-% 
0!,0Gew.-% 
09,9 Gew^ 

00,1 Gew-% 
100.0Gew.-% 


(B) 

Phosphatidylcholin(l) 

0lkomponente(2) 

Alkoho!(3) 

Stabilisator (4) 

Wirkstoff(5) 

Hiifsstoff(6) 

Summe 


40,OGew.«% 
20,0Gew.-% 
20,0Gew.-% 
01,5 Gew.-% 
08,0Gew.-% 
00.5Gew.-% 
100,0Gew.-% 


(C) 

Phosphatidylcholine!) 

Olkomponente (2) 

Alkohol(3) 

Stabilisator (4) 

Wirkstoff(5) 

Hilfsstoff(6) 

Summe 


26,0Gew.-O/ o 
30.9 Gew.-% 
35,0Gew.-% 
07,OGew.o/ 0 

01,0Gew.-% 
00,1 Gew.-% 
100,0 Gew..o/ 0 


(D) 

Phosphatidylcholin(I) 

Olkomponente (2) 

Alkohol(3) 

Stabilisator (4) 

Wirkstoff(5) 

Hilfsstoff(6) 

Summe 


21,5Gew.-% 
40,0Gew.% 
20,0Gew.-% 
03,5Gew.-% 
10,OGew.o/o 
05,OGew.o/o 
I00,0Gew.% 


(E) 

Phosphatidylcholin(l ) 

Olkomponente (2) 

Alkohol(3) 

Stabilisator (4) 

Wirkstoff(5) 

Hilfsstoff(6) 

Summe 


05.0Gew.-% 
55,0Gew.-% 
20,OGew.-o/o 
19,0Gew.-% 
01,0Gew.-% 
entfallt 
100,OGew.-% 


( F ) 

Phosphatidylcholin (1) 

Olkomponente (2) 

Alkoho!(3) 

Stabilisator (4) 

Wirkstoff(5) 

Hilfsstoff(6) 

Summe 


50,OGew.-o/ o 
40,OGew.-% 
09,6Gew.-% 
00,1 Gew.-o/o 
00,2Gew.-% 
00,1 Gew.-% 
100,OGew.-% 
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(G) 

Phosphatidylcholin (! ) 70 0 Gew . 0/o 

Olkomponente (2) 03 0 Ge w _ % 

^ lkoho, ( 3 ) 25.0Gew.-% 

S.ab.li S a,or(4) 01.0Gew,% 

Z\? St ° ? 00.9Gew,% 

H'lfsstoff(6) 00,1 Qew-% 

Summe 100.0 Gew.-% 
(H) 

Phosphatidylcholine!) 30.0 Gew -% 

Olkomponente (2) 06,9 Gew -% 

" * lk ° ho, ( 3 > 03.0Gew.-i 

Stab,l, S ator(4) OO.I Gew.-% 

W.rkstoff(5) 50.0 Gew -% 

Hilfsstoff(6) IO,OGew..% 

20 Summe 100,0 Gew.-% 

(G) 

Phosphatidylcholin (I) 40,OGew-% 

25 Olkomponente (2) 03 0 Gew -% 

Alkoho '( 3 > 31.0Gew.-% 

Stab.hsator(4) 10,0 Gew -0/ 0 

Wirkstoff(5) 15^Gew.-o/o 

Hilfsstoff(6) 00,5Gew.-% 

Summe 100,0Gew.-% 


35 


40 


Phosphatidylcholin: 90% (Sojabohne)(l) 32,0 Gew.-% 

Olkomponente: Avocadool (2) 32 0 Gew -% 

Alkohol: Ethanol (3) 32 [ 0 Gew.'-o/ 0 

Stabthsator : Harnstof f (4) 0 3,2 Gew -% 

Wirkstoff : Vitamin E (5) oo, 6 Gew.'-o/ 0 

HMfsstoff : Rosenol (6) 00,2Gew.-Q/o 

Summe 100,'oGew.-% 
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SSs~=-™ 

bilden sich durch bloBes ^1 en der eS 

anderen geeigneten Riihrwerk ffeschehen der M^h^»! mu 1 e,ncm " b,,c hen Ankenuhrwerk oder einem 
Warmeou g e..e g bei erhahter Temp^bU m«im^^u^ «fr 
Herstellung der l.posomalen Badezubereitungen ist daher b^ld^k^SsZ durchgefulm wcrden - D,e 

Ba&sTan^l ISLtlSbSfct It^^^ in 
bejadeneuposomen^^ 

Dte erfmdungsgemaOen Phosphoiipidformu.ierungen we^den wa^^ damh hydroJy . 
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tisch stabil. wobei Restwassermengen. die na.urgemaB in den Einzelkomponenten emhalten sind. keinen EinfluB 
au die Ugerstab.htat haben. Eine Ox.dationsanfalligkeit der Phospholipidformulierungen ist durch Anwesen 
he.t des Stabilisators. gegebenenfaMs auch durch den Hilfsstoff. der Antioxidantien und gegebenenfalls Aniioxid- 
ans-Synerg.sten enthalt. bei geschlossenem GefaB. das aus diffusionssicherem Maierial wie z. B, Glas bestehen 
sollte, auch uber Jahre nicht gegeben. 

Fur ein gewohnliches Vollbad reichen je nach Dosierung der Wirksioffe 10- 100 ml der erfindungsgemaBen 
Phospholipidformulierungen aus. Dies isi fur eine liposomale Badezubereitung sehr wenig 

Die erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen lassen sich bei Bedarf ausschlieBlich aus Naturstoffen 
herstellen. 

Die erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen benotigen fur ihre Anwendung keinen konventionellen 
Emulgator. Em Emulgator ware, insbesondere in groBeren Mengen. sogar geradezu schadlich fur die Ausbildung 
hJusScwK ^ Emu,gat0ren im ^emc\^n die Bilayer der Liposomen zerstoren (H. 

Die Liposomengrundstoffe wie das in den erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen verwendete 
Phosphatidylchohn smd dafiir bekannt, daB sie selbst in oder durch die Haut penetrieren, auf der anderen Seite 
aoer vol standig ohne Nebenwirkungen sind, da sie korpereigen vorkommen. Sie zeigen im Gegenteil sehr 
positive Wirkungen auf die Physiologie der Haut wie z. B. eine Reduzierung des transepidermalen Wasserverlu 
stes^Phosphatidylcholin ist daher auch als kosmetischer Wirkstoff anzusehen (H. Lautenschlager I Rddine und 

y . C2y, 5 e,f ! n< ? le ' FeUe * Wa€hse 114 (14) * 531 ~ 534 (,988 » So werden Liposomen heute als Bilayerquelle 
angesehen, die die bei strapazierter Haut geschadigten Bilayer der Hornschicht wiederherstellen konnen ein 
Effekt der bei Verwendung konventioneller Emulsionen nicht eintreten kann. Ein weiterer Vorteil der Penetra- 
tion ist die Einschleusung kosmetischer Wirkstoffe in die Hornschicht der Haut, die eine Depotfunktion hat und 
der Transport pharmakologisch aktiver Stoffe in und durch die Haut. Die Stoffe gelangen dabei auch an 
Korperstellen, die mit ublichen Formulierungen nur schwer erreichbar sind. Dies ist z. B. wichtig bei Teilbadern 
mit antimykotisch wirksamen Wirkstoffen gegen Mykosen. insbesondere den Nagelmykosen. 

Phosphatidylchohn wirkt bekanntermaBen nicht entfettend. da es sich im Gegenteil teilweise mit dem Keratin 
der Hornschicht zu Komplexverbindungen verbindeL Dies bewirkt eine starke ruckfettende Wirkung Diese 
ruckfettende Wirkung ist besonders ausgepragt. da die erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen keinen 
konventionellen, d. h. naturgemafl entfettenden Emulgator enthalten. 

Die Verwendung von Phosphatidylchohn in den erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen hat den 
Vorteil. daB diese Verbindung eine extrem niedrige Micellenkonzentration besitzt (R. Smith und C Tanford, J. 
Moi. Biol. 67, 75— 83 (1972)) und daher im Vergleich zu konventionellen Emulgatoren, deren kritische Micellenk- 
onzentration urn mehrere Zehnerpotenzen hoher liegen, keinerlei irritierende Wirkung auf die Haut ausiibt 

Die erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen benotigen fur ihre Haltbarkeit keinerlei Konservie- 
rungsmittel und sind daher besonders hautfreundlich. Konservierungsmittel-Allergien oder -Empfindlichkeiten 
sind daher nicht zu befurchten. Deshalb sind die erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen insbesondere 
fur Menschen mit sehr empfindlicher Haut, fur Allergiker, Psoriatiker, Atopiker, Neurodermitiker und andere 
unter Dermatosen, wie z. B. der fchthyose. leidende Menschen geeignet Die erfindungsgemaBen Phospholipid- 
formulierungen konnen auch direkt zur Behandlung dieser Krankheiten eingesetzt werden, wenn entsprechende 
pharmazeutische Wirkstoffe in die erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen eingearbeitet sind Auch 
die Behandlung von Sonnenbranden laBt sich sehr vorteilhaft gerade mit stark linol- und linolensaurehaltigen 
Phospholipidformulierungen durchfuhren. 

Die Liposomen und die darin enthaltenen Ol- und Wirkstoffkomponenten, die bei Anwendung der erfindungs- 
gemaBen Phospholipidformulierungen entstehen, sind so fein im Wasser verteilt, daB eine sonst bei konventio- 
nellen Olbadern zu beobachtende Aufrahmung der Olkomponente nicht stattfindet. Die Problematik der nach 
Ablassen des Badewassers zuriickbleibenden schwer zu entfernenden Fettrander gibt es daher bei Anwendung 
der erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen nicht. 

Die Liposomen. die bei Anwendung der erfindungsgemaBen Phospholipidformulierungen entstehen, besitzen 
je nach Zusammensetzung der Formulierung eine durchschnittliche GroBe von 1 00-2000 nm, d. h. die GrdBe ist 
durch Art und Mehge der Einzelkomponenten steuerbar. 

Je nach Zusammensetzung der Composition konnen sehr unterschiedlich geformte Vesikel entstehen: 

(a) KJassische uni-, oligo-, multi-lamellare Liposomen bei hohen Gehalten an Phosphatidylchohn (1) und 
medngen Gehalten der Olkomponente (2) und des Wirkstoffs (5); 

(b) Sogenannte Propeller- Liposomen bei vergleichbaren Gehalten an Phosphatidylchohn (1) und Olkom- 
ponente (2) und/oder Wirkstoff (5). Propeller-Liposomen sind dadurch gekennzeichnet, daB sie aus Aggre- 
gaten von Oltropfchen und klassischen Liposomen bestehen. 

(c) Chylomikronenartige Liposomen bei hohen Gehalten an Olkomponente (2) und Wirkstoffes (5) und 
medngen Gehalten an Phosphatidylchohn (1). Chylomikronenartige Liposomen zeichnen sich dadurch aus 
daB sie bei Beibehaltung der lamellaren liposomalen Struktur, die groBtenteils durch das Phosphatidylchohn 
0) gebildet wird, eine mehr oder weniger stark ausgepragte olige Innenphase besitzen, die durch die 
Olkomponente (2) bzw. den Wirkstoff (5) gebildet wird. Im Extremfall kann die Innenphase vdllig mit 
amphiphilen und hpophilen Komponenten ausgefullt sein. Diese Zubereitungen sind besonders interessant 
da sie durch Verwendung von nur wenig Phosphatidylchohn. im Extremfall 5 Gew.-%, sehr preiswert sind 
und vorteilhaft mit kosmetisch und pharmakologisch wirksamen EiweiBhydroIysatkondensaten als Wirk- 
stoff komponente (5) kombiniert werden konnen. Als Wirkstoffkomponenten konnen z. B. Palmitoyl-colla- 
genhydrolysat, Capryloylcollagenhydrolysat, Undecenoylcollagenhydrolysat sowie die acylierten Hydroly- 
sate des Caseins, des Keratins und des Hydroxyproiins eingesetzt werden. Selbstverstandlich konnen 
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~ «££*£lS auch Mischungen 

Die Herstellung der erfindungsgema^ PhoZrS ? "^art.gen Uposomen entstehea 

Phosphatidylcholin is. ca. 90%ig u V ^^uSS£SS-S^ mL ?** de " Beis P ielen verwende.e 
Phospho!ipon90erhal,lich. Ahi^fpS^S.T^t522SS e ' m , Handel """rdem Namen 

Sternlipid PC-90. kauflich. SelbstvemandHch fassen sic . auch n^nL u Namen - * * 4?° id S 10 °- E P ikuron 20 °- 
sie mi, den ubrigen Komponenten kompa Sel" «rd^^«?!^ lne ^ ere Pr<>dukte einse,zen ' wenn 


25 


Beispiel 1 
Kosmetisches Bad 

(1) Phosphatidylcholin (90%) 

(3) Ethano!(96%) 32.0Gew.-% 

(4) Harnstoff 32,0Gew.-% 

(5) Vitamin E 3.2Gew.-o/ 0 

(6) Rosen6l 0,6Gew.-0/ 0 

(2) A vocadool (Chem. Laboratorium Richter, CLR 102) gemischt. 32 OGew -% 

100^0 Gew..o/ 0 


J5 


40 


45 


bereitsiehende Wasser gegeben wo4t s ch dafw/«,/ g ?T ^ " nler Verteilu "8 ™ d« Hand in das 
beliebig und betragt in, RegelfaU ZZ* 35-45'C oTf^L T™' 8 ^ ° ie W «sertemperatur is, 

wobei entsprechend wenigfr Fo ImZ^ng SiSsSS w W £Th!l 8 T au <* f0r .Teilbader genutz, werden. 
nentenwirddieDoMerungwec^^^^^S. W,rd - ^ beS ° nder$ Stark w,rke "<*" Wirks.offkompo- 
Herstellung und Verwendung der folgenden Beispiele is, analogzu Beispiel I: 


Beispiel 2 
Kosmetisches Bad 


Phosphatidylcholin (90%) ( 1 ) 
Sonnenblumendl (2) 


lO.OGew.- 
40,0 Gew.- 


'•2-Propylenglykoi(3) 

50 Harnstoff (4) ^'°^ eW " % 

Bisabolol(5) S'f?^ 

Vitamin E (6) ^fGew,% 

Summe 0°-' Gew -% 


55 


60 


100.0 Gew.-o/o 


Beispiel 3 
Medizinisches Bad 


Phosphatidylcholin (90%) ( 1 ) , Anr fli 

Jojobadl(2) 40,0Gew..% 

m S^^'* U-Butylenglylcol 10Gew,%(3) 

P 65 Salicylsauremethy!ester(5) nwn^^ 

Vitamin-E-acetat(6) ??^ eW ' % 

Summe 0ft5Gew.-% 


100,0 Gew.-% 
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Beispiel 4 
Medizinisches Bad 


Phosphatidylcholin (90%) ( 1 ) 

Soja6l(2) 

Ethanol (3) 

Harnstoff 6,8 Gew.-%, Inositol 0,2 Gew.-% (4) 
Gamma- Linolensaureethylester (5) 
Vitamin-E«acetat(6) 
Summe 


26,0Gew.-% 
30,9Gew.-% 
35,0Gew.-% 
07,0Gew.-% 
01,OGew.-% 
00,1 Gew.-% 
100.0 Gew.-% 


Beispiel 5 
Kosmetisches Bad 

Phosphatidylcholin (90%) (1) 

Weizenkeimd! 20 Gew.-%, Mandelol 20 Gew.-% (2) 

1.3-ButyIenglykol(3) 

Harnstoff(4) 

Squalen 5 Gew.-%, Bisabolol 5 Gew.-% (5) 
Vitamin- E-acetat 3 Gew.-%, Parfumole 2 Gew.-% (6) 
Summe 


21,5Gew.-% 
40,0Gew.-% 
20,0Gew.-% 
03,5Gew.-% 
10,0Gew.-% 
05,0Gew.-% 
100,0Gew.-% 


Beispiel 6 
Medizinisches Bad 

Phosphatidylcholin (90%) ( 1 ) 

Distelol 30Gew.-%, Sonnenblumenol 25 Gew.-% (2) 

1,2-Propylenglykol(3) 

Harnstoff (4) 

Fichtennadelol 12 Gew.-%, Vitamin- E-acetat 7 Gew.-% (5) 

Hilfsstoff(6) 

Summe 


05,OGew.-% 
55,0Gew.-% 
20,0 Gew.-% 
01,0 Gew.-% 
19.0Gew.-% 
entfallt 
100,0 Gew.-% 


Beispiel 7 
Kosmetisches Bad 


Phosphatidylcholin (90%) ( 1 ) 

Distelol (2) 

Ethanol (3) 

Harnstoff (4) 

Vitamin-E-palmitat (5) 

Parfumd!(6) 

Summe 


50,0Gew.-% 
40,0 Gew.-% 
09,6Gew.-% 
00,1 Gew.-% 
00,2 Gew.-% 
00,1 Gew.-% 
100,0 Gew,% 


Beispiel 8 
Medizinisches Bad 


Phosphatidylcholin (90%) ( 1 ) 
Nachtkerzendl (2) 
Ethanol (3) 
Inositol (4) 
Econazol (5) 
Vitamin-C-palmitat (6) 
Summe 


70.0Gew.-% 
03,0Gew.-% 
25.0Gew.-% 
0I,0Gew.-% 
00,9 Gew.-% 
00,1 Gew.-% 
100.0Gew.-% 
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Beispiel 9 
Medizinisches Bad 

Phosphatidylcholin (90%) ( 1 ) 

Nachtkerzenol (2) 30,0Gew.-% 

Ethanol(3) !2,9Gew.-% 

Harnsioff (4) 03,0 Gew.-% 

Rosmarinol (5) 00.1 Gew.-% 

Parfumol 3 Gew.-Oyfc, Vitamin-E-acetat ! Gew .% (6\ 5 °'° Gew --*> 

Summe " 1 ' 04,0 Gew.- % 

100,0 Gew.- o/o 


15 Beispiel 10 

Medizinisches Bad 

Phosphatidylcholin (90%) ( 1 ) 

20 Sojaol(2) 40,0Gew.-o/ o 

Ethanol(3) 03,0Gew.-% 

Harnstoff (4) 3 1,0 Gew.-% 

Ketoconazol (5) 1 °«° Gew.-% 

Vitamin-E-acetat (6) 1 5,5 Gew.-% 

25 Summe * 00,5Cew.-<ft 

100.0Gew.-% 


30 


35 


40 


45 


50 


55 


m 

U 65 


Patentanspriiche 


Dicarbonsaure ist. nautvertraghcher Ester einer organischen Carbon- oder 

14. Phospholipkirorn.uiierunren nach aISSSm telTSSS & "' K " >1 '" <,s "° l 181 
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60 C. v rzugswe.se bei 20-40°Q mittels ein« ' ? ,ab,l,sa w. W.rkstoff, Hilfsstoff bei 20 bis 

2r v u e™7 gr0hrtu ^ °* r eines andercn ob,ichen 

^rssf-* "~ ch , bis ,. 2ur Zubereitung n _ 

><os m ^ nach Anspruch , bis „ 
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